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特定の誘因なし。
【結論】　非定型抗精神病薬の BPSD・せん妄治療時
の副作用には、治療開始後に直ちに認められる横断
的副作用（前者）と、BPSD・せん妄改善後の維持
用量投与中に現れる縦断的副作用（後者）がある。
上記結果から、後者は特定の誘因なく出現する。後
者をも認識することで、非定型抗精神病薬による重
度の BPSD・せん妄治療の際の副作用は減少する。
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【目的】　レストレスレッグス（RLS）症状が慢性化
する集団を予測する因子を明らかにし、RLS症状
慢性化による随伴症状への影響を検討するために、
一般人口集団に対する閉鎖コホートによる縦断調査
を行った。
【方法】　鳥取県大山町の成人住民に、2005年と
2007年の 2度にわたり、人口動態的指標、うつ状態、
QOL、睡眠障害、RLS症状および不眠と RLS治療
の有無を含む質問表による調査を実施し、さらに電
話調査による RLS確定診断と重症度評価を行った。
【成績】　2回目の調査で 1,592名の有効回答が得ら
れ、1回目で RLS陽性であった 50名のうち、両調
査でいずれも RLS症状が存在したものは 20名（集
団 A）、2回目で RLS症状の認められなかったもの
は 24名（集団 B）であった。また、1回目では
RLS症状が無かったが 2回目で陽性となったもの
は 23名（集団 C）であった。集団 Aを RLS症状慢
性化集団として、症状の消失した集団 Bとのベー
スラン変数の分布を比較したところ、性別、年齢、
RLS重症度、RLS症状の頻度を因子としたロジス
テック解析から、RLS症状頻度が予測因子として
検出された（p=0.0302）。RLS症状の頻度による集
団Aの識別性をROC曲線によって検討したところ、
RLS頻度が「月 2回以上」のカットポイントで識
別することが可能であった（感度 0.90、特異度 0.48）。
次に集団 Aと新規に RLS発症が認められた集団 C
で、RLS症状の重症度を比較したところ、集団 C
は有意に軽症であったが、RLS頻度については差
が無かった。また、RLS症状の出現がうつ症状、
睡眠障害の発現と関連していることが示された。
【結論】　1回目の調査で RLS症状が陽性であった
集団のうち約 40%が慢性化していることが確認さ
れた。また、RLSの頻度が RLS症状慢性化を予測
する因子として検出され、慢性化が日中機能と不眠
に影響を及ぼしていることが明らかになった。
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【目的】　2011年 3月に開設された東京医科大学八
王子医療センター総合診療科を初めて受診した患者
の特徴をまとめるとともに、受診患者のうつ傾向に
ついて検討した。
【対象と方法】　対象は 2011年 3月 1日から 6月 30
日の 3か月間に東京医科大学八王子医療センター総
合診療科を初診した患者 288人。患者基本情報、主
訴と診断（疑いを含む）は診療録から収集した。自
己評価式抑うつ性尺度（SDS）と現在困っている症
状のチェックリストを印刷した質問票を内科外来受
付で渡し、診察開始時に外来担当医が回収した。う
つ傾向有群（SDS 40点以上）とうつ傾向無群（40
点未満）の 2群の差の比較はマン・ホイットニーの
U検定を用いた。病院で作成した臨床研究の包括同
意書の署名をもって本調査の協力同意とした。
【結果】　初診患者 288人の男女比は 1 : 1.4、平均年
齢は 51.6±19.4歳で、75歳以上の後期高齢者は 39
人（13.5%）であった。緊急を要する症状を有する
患者、認知症のため回答できない患者を除き、175
枚の質問票を回収した。 175枚中 34枚はSDSチェッ
クリスト未記入で、記入があった 141枚中全項目に
東　京　医　科　大　学　雑　誌─ ─ 第 70巻　第 1号120
（　　）31
回答があったのは 93枚（66%）であった。SDSの
点数分布をみると 40点未満（うつ傾向無）53%、
40～59点 （うつ傾向有） 42%、60点以上 （うつ病の
可能性あり） 5%であった。うつ傾向有群はうつ傾
向無群に比べ有意に若年であった（p<0.05）。受診
時に困っている症状の数はうつ傾向有群が有意に多
かった（p<0.05）。60点以上の 6人中 3人は精神科
通院中。精神科を受診中ではない 3人に精神科受診
をすすめ、2人がうつ病の診断で治療開始となった。
【まとめ】　総合診療科初診患者ではうつ傾向が疑わ
れる頻度が高い。SDSの点数が高く、困っている
症状の数が多い患者では、身体症状が主訴であって
も、うつ傾向に注意する必要があると考えた。
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【研究テーマ】
　「非小細胞肺癌に対する EGFR-TKIの耐性マー
カーとしての IGF-1Rの可能性の検討」
【背景】　非小細胞肺癌の EGFR TKI 療法の治療効果
の予測因子は、腺癌、女性、東アジア人、上皮成長
因子受容体 （EGFR） の突然変異と知られている。た
だし、治療反応例は全体の 70～80% に留まるとさ
れている。EGFR TKIの耐性には、T790M、cMET
等の存在が知られ、EGFR TKI耐性経路にインスリ
ン様成長因子-1 （IGF-1） 経路の役割があることも知
られている。
　今回、我々 はその受容体である IGF-1Rの 蛋白
発現と治療抵抗例（Progressive disease : PD）を免
組 織 化 学 的 染 色 （Immunohistochemical staining : 
IHC）と多重蛍光免疫染色法（Automated Quanti¿ca-
tion Analysis : AQUA）を用い、IGF-1R蛋白発現が
EGFR TKI治療の予測因子となり得るかを検討し
た。
【対象・方法】　2000年から 2010年まで東京医科大
学で手術され、再発を来し、EGFR TKI : Ge¿tinib 
（250 mg/day）の治療を受けた 98例を対象とした。
全ての症例は病理学的に非小細胞肺癌と診断され、
EGFR 変異の有無を治療前に調べられている。
　IGF-1Rの IHC （Ventana Medical Systems, Inc, Tuc-
son, AZ） と AQUA （HistoRx Inc, New Haven, CT）は、
コロラド大学で施行した。評価方法は、細胞膜と細
胞質の染色を評価し、Hibrid （H） scoring system （0 
to 400）を用いた。
【結果】　IHCによる IGF-1R蛋白発現は PD群と
disease control （DC）群を比べ、PD群で統計学的に
優位に高値であった。ROC曲線より、cut off値を
H score 165に設定すると PDの感度 68%、特異度
73%であり、全生存（OS）は、IGF-1R陽性群の中
間生存 13.2か月、陰性群が 22.6か月で陰性群より、
優位に短かった （p=0.0019）。無再発生存（PFS）は、
IGF-1R陽性群の中間生存 3.5か月で陰性群の 12.0
か月で優位に短かった （p=0.0020）。55人の EGFR 
変異群を解析するとPFSは IGF-1R陽性群 （9.5か月）
が陰性群 （17.9か月）より優位に短かった （p= 
0.0435）。
　AQUAによる IGF-1Rの高発現は PDを予測し 
（p=0.0080）、短い PFS （中間生存 4.6か月 vs. 11.6か
月、p= 0.0045）と短い傾向を示す OS （中間生存
13.2か月 vs. 22.1か月、p= 0.0817）であった。
【結論】　IHCと AQUAによる IGF-1R蛋白発現は、
非小細胞癌の Ge¿tinibの抵抗を予測できた。また、
IGF-1R蛋白の過剰発現は、低発現に比べて、悪い
OSと短い PFSであった。また、IGF-1R蛋白発現
は EGFR変異があるにも関わらず、EGFR TKIが無
効であった例が識別できた。
